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論 文 内 容 の 要 旨 
【目的】蝸牛血流障害が原因と示唆される疾患は種々存在する。蝸牛血管条の血管は血流が遅く停滞しやすい。
つまり血栓形成抑制が重要と考えられる。本研究では、蝸牛血管条における血栓形成抑制因子である
Thrombomodulin（TM）の存在、および血栓形成状態でのTMの動態について検討をおこなった。 
【方法】ラット、マウスを潅流固定し、側頭骨を採取した。抗 TMポリクローナル抗体にて免疫染色を行い、TM
の蝸牛血管条での局在を surface preaation、および切片にて確認した。ついで、ラットの側頭骨を開放し、
正円窓膜上に生理食塩水、0.2mg／ml lipopolysaccharides（LPS）、20mg／ml LPSを浸しTMポリクローナル抗体
にて免疫染色を行い、surface preparationおよび切片にて観察した。 
【結果】ラットおよびマウスの血管条において血管内皮細胞の血管内腔面に TMの発現を認めた。surface 
preparationでも同様にTMの発現は血管条の血管内腔に認めたが、その分布は血管条血管の一部のみであった。
0.2mg／ml LPSを留置した群ではTMの発現は生理食塩水を留置した群に比べて強く、またその血管条での分布も
多く認めた。20mg／ml LPSを留置した群では血管条の血管内に塞栓状の陽性所見を認め、その部位以外では TM
の発現はほとんど認めなかった。 
【結語】TMは蝸牛血管条の血管内皮細胞に存在しており、血栓形成抑制に関与していると考えられる。ある程度
の刺激では、up regulateすることにより血栓形成を抑制するが、強い刺激では発現が抑制され、その働きをな
していない可能性が示唆された。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の要 旨 
 蝸牛血流障害が原因と示唆される疾患は種々存在する。蝸牛血管条の血管は血流が遅く停滞しやすい。つまり
血栓形成抑制が重要と考えられる。本研究では、蝸牛血管条における血栓形成抑制因子である thrombomodulin
（TM）の存在、および血栓形成状態でのTMの動態について検討をおこなった。 
 方法は、ラット、マウスを潅流固定し、側頭骨を採取した。抗TMポリクローナル抗体にて免疫染色を行い、TM
の蝸牛血管条での局在を surface preaation、および切片にて確認した。ついで、ラットの側頭骨を開放し、
正円窓膜上に生理食塩水、0.2mg/ml lipopolysaccharides(LPS)、20mg/ml LPSを浸しTMポリクローナル抗体に
て免疫染色を行い、surface preparationおよび切片にて観察した。 
 結果、ラットおよびマウスの血管条において血管内皮細胞の血管内腔面に TMの発現を認めた。surface 
preparationでも同様にTMの発現は血管条の血管内腔に認めたが、その分布は血管条血管の一部のみであった。
0.2mg／ml LPSを留置した群ではTMの発現は生理食塩水を留置した群に比べて強く、またその血管条での分布も
多く認めた。20 mg／ml LPSを留置した群では血管条の血管内に塞栓状の陽性所見を認め、その部位以外ではTM
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の発現はほとんど認めなかった。 
 TMは蝸牛血管条の血管内皮細胞に存在しており、血栓形成抑制に関与していると考えられる。ある程度の刺激
では、up-regulateすることにより血栓形成を抑制するが、強い刺激では発現が抑制され、その働きをなしてい
ない可能性が示唆された。 
 以上の研究は蝸牛血流障害が原因と考えられる耳科疾患に対する臨床応用への有用性が高いことを明らかにし
たものであり、今後の内耳血流障害の臨床及び研究の発展に大きく寄与するものと考えられる。したがって、著
者は博士（医学）の学位を授与されるに値するものと判断された。 
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